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論文内容要旨
 ・兎で死直後に激レハ腸管運肋が見られることは従来よく知られていπ。Warmoe8はこの勝着運
 動の高まりが迷走神、蚤ヌは,腸間膜を切断した後でも梢失せず,cocaine及びnicoUneによ
 り消失することから,原因を腸管内に分布する神経の興奮によるものと推定している。JOb等は
 モルモットの摘出協管票本を窒素を用いて酸素不足によると二相性の興奮が起こり,最初の相は
 nicoUneやmOrphineで抑制されることから,シナプスを介する神磁興奮を考えている。
 本実験は短時間の上腸聞ll奨動脈羽鎖により腸管の一時的た虚血状態を引き起こしその時腸管運動に
 どのような変化が現われるかを犬で観察し,その機序の解析を試み偽体重6～8鞠の雑種成犬
 16匹は脊樋を第一独頑で,・充いて両側迷走神経を頸部で切断し無麻酔脊髄犬で以下の実験を行っ
 た。揚管は回腸末端から上方へ約15㎝のところへ,水を満たしたゴム球を回腸末端へ向け挿入し,
 このゴム球を電気圧力計につなぎ静止時の内圧が5～10躍H亜Oになるよう水を満たし腸管運動
 を腸管内圧の変化で捕えた。上腸間膜動脈は腹大動脈から分岐した直後で縛り,末端方向にポリエ
 チレン管を挿入し両側大腿動脈から導いたヘパリン血をポンプで送りこみ,定圧潅流とするため途
 中に空気抵抗を置いた。余分の動脈血又は動脈閉鎖時は流入血液全部が,こ、を通り大腿静脈へ短
 絡出来る。潅流圧は全身血圧とほぼ等しい50～60猟Hgを保つた。上陽間膜動脈の血流量は電
 磁流量計で常時測定した。薬物はすべて上腸間膜動脈のチユープの手前にゴム管をつけこ、から
 0,4鵬君を10秒で注入した。上湯司膜動脈閉鎖による腸管運動の変化=上腸間膜動脈をろ分間閉
 鎖すると,閉鎖中及び閉鎖開放直後に腸管運動に変化が起こった。すなわち腸管運動が増加した例,
 減少した例,無変化の例と三様の変化が見られた。このうち増加した例が圧倒的に多く起こった。
 この腸管運動亢進は動脈閉鎖時間が30秒では出現せず,1分間の閉鎖ではじめて現われ以後動脈
 閉鎖時隠を最高10分まで延長しても反応様式に変化はなかった。つまり腸管運動亢進は動脈閉鎖
 後約30秒の一定の潜時で起こり初期1～2分間にのみ現われた。又この腸管運動亢進は迷走神経
 匂漸でほとんど影響を受けなかて?た。動脈閉鎖時腸管運動亢進の薬理学的解析:主に腸管平滑筋に
 働くと:考えられるaCety'lcholineの収縮反応と,節興奮剤のDMPPの腸管収縮反応と,動脈
 閉鎖時腸管運動亢進とが種々の薬剤で各々どのような影響を受けるかを比較検討した。1)Te一
げ
 七rodo七〇xinの効果Te七rOα〇七〇xinは平・滑筋の興奮を抑えることなぐ神経要素の興奮を
 選択的に抑える性質を持つ。Te七rOd.otoxin20μ誹は100μ夢のDMPPの腸管収縮を消失
 させ,同様に動脈閉鎖時の腸管運動亢進も完全に消失した。一方aCetylCholineによる収縮
 は抑えられずかえって大きくさえ左つた。2)Pen七〇bδrbitaユの効果Pentobarbi一一
 ta13～唾0駝9は血流遮断により現われる腸管運動亢進と,同様にDMPPの腸管収縮を著明に
 抑制した。Ace七ylcholineの反応は変化しなかつ沈。ろ)A七ropineの効果Ace七一
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 ylcholine及びDMPPの50μgによる腸管収縮反応を完全に消失させる量のatropineで
 動脈閉鎖時の腸管運動亢進は完全に消失した。a)Phy808tigmineの効果PhySO8ti-
 gmineそれ自体では腸管収縮を起こさ支い少量・のて0∫`g⑳」脈閉鎖時に発現する腸管運動亢進を
 さらに著明に増強した。5)Hexame七hOniUmの効果自律神経節遮断剤のhexa皿e七ho-
 niu皿によりDMPPの腸管収縮は完全に抑えられπが,・動脈閉鎖時の腸管運動亢進はほとんど影
 響を受けなかった。血流遮断により大多数の例で起こった腸管運動亢進が,atropineで消失,
 physostigmineで増強されたことはこの腸管運動亢進はδcotylcholineの遊離による
 ものであることを示している。Tetrodotoxin及びPen七〇barbi七alの効果からその
 aCetylc瓦olineは神経興奮により遊離されたものといえる。さらに両側迷走神経切断や
 hexa皿e七honiumにより影響を受け友かつたことは,外因性コリン作用惟ニュー・ンの興奮廼
 はなぐ内因性コリン作用性ニューロンの興奮が起こったと考えられる。次にな琶興奮が起こるのか
 という点について検討してみる。聯は分泌,吸収等を営む蝦素消費の高い器官なのて酸素不足に陥
 りやすいと言えよう。上麹神経節に於いて神経節が血流遮断その他で酸素不足に漁いると,麻痺に
 先立って一過性の興奮が起こり回復過程で再び一過性の興奮が起こることが知られている。.脊髄運
 動ニュー・ンの研究によると,この一過性の興筆才は酸素不足による静止膜電位の維持機構の障害で
 起こる脱分極によって招来されるという。本実験で腸管運動亢進が動脈閉鎖時の初期と閉鎖開放後
 の回復期とに起こったことは同様の機序による神経興奮を考えさせる。動脈閉鎖により腸管内神経
 叢で内因性コリン作用性神経節細胞の興鷲が起こつπとしπら,同一の機序でアドレナリン作用性
 ニューロンの興奮が・1§こって腸管弛緩が現われてもい、はずである。しかしながら最近の組織化学
 内研究によれば,腸管筋層内神経叢にはアドレナリン作用・i生神経節細胞はなく,アドレナリン作用
 性神経線維は.直接平滑筋に終るものはほとんどなぐ大部分神経叢に終っていると言われ,そしてア
 ドレナリン作用性神経線維はコリン作用性神経節細胞とシ.ナプスを形成しているらしく,・抑制効果
 はそこを介して間要的に起こるのでは液いかとも示唆さ1凡ている。又Burnstock等は非アドレ
 ナリン性抑制ニュー・ンの存在を言い出している。本実験でも例は少ないが血流遮断峙に腸管運動
 抑制又は無変化が見られたことは,これら抑制ニュー・ンの関与も否定出来な吟。結論は,動脈閉
 鑓により酸素不足か又は炭酸ガス増加により一過性に腸管筋層内のコリン作閑性神経細胞を含んだコ
 リン作用性節後ニュー・ンの興奮が'li旦こりacetyユcholine'が最終的な伝達物質として遊離さ
 れた結果腸管運動亢進が出現するものと考えられる。
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 審査結果の要旨
五
と
だ
 犬腸管の血流遮断を」一ると著しい腸管運動の亢進が起こる。どのような機序によるかは臨床i医
 学的にも・膚態生理キ』臨'こも電・要な1齪朱があるので,著者はこヴ)現象を薬理学的に解析し1為
 麻酔剤の影響を除～ため脊髄犬を曲用し,上脇間膜動脈を定圧灌流した上で腸管運動は小揚木
 端近くにゴム球を挿入し,腸管内圧の1変化として捉えた。薬物はすべて士腸間膜動脈へ直接注入
 1、'た。腸間膜動脈の血流を短時止めることにより,多ぐの例で腸管運動亢進が見られ,この反応
 は,(1M分閲以上の動派閉鎖でば一定の潜時で,動脈閉鎖の初期にのみ規定)れた。(2)迷走神経
 切断でも例ら影響を受けなかった。(3)Teもrodo七〇xj.nで完全に消失した。(4)Pento-
 barbi七alにより著明に減少し鵡(5)AtrOpineで消失し,phy80stigmilleで著明に
 増強した。㊨)HexamethOn±umでは低とんど影響を受けなかった。
 これ等から動脈閉鎖時の腸管運動亢進は,腸管筋膚内のコリン作用佳節後ニュー・ンが酸素不
 足か又は炭酸カス増加により一過性に興奮し,その結果ace七yユcholineが遊離されたため
 であることが明らかになった。このことは治療学の上でも深い意味がある。
 よって,この論文は学位授一与に値する。
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